




その他のタイトル The research and development of the cure for
the intractable vascular lesion using




















分離した Alde-High および-Low EPC において細胞増殖能・遊走能・虚血改善能を検討した 
 
研究成果の概要（英文）：We isolated Endothelial progenitor cells (EPC) derived from 
peripheral blood / bone marrow / the blood vessel wall of the adult patient of the ischemia 
that merged diabetes-related disease and tried separation of Alde-High and -Low EPC by 
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 直接経費 間接経費 合 計 
２００９年度 1,700,000 510,000 2,210,000 

















ることが多数報告されている(Abaci et al., 
Circulation, 99:2239-42, 1999)． 
 近年，EPC には階層性があり，未分化で増
殖能の高い EPC と，増殖能の低い EPC が混在
していることが報告された (Ingram et al., 
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髄・血管内皮より EPC を単離し，ALDH 活性に
より Alde-High および-Low EPC の分離を試み






○ 末梢血由来 EPC の単離方法と培養法の確
立： 

















in vitro 実験：トランスウェル (24well, 孔
直径 8mm) の上層に細胞を 5x104 個 plating




in vivo 実験： Cyclosporin-A を 20 mg/kg
の濃度で免疫抑制をかけた C57/B6 マウスの
背部に，皮弁の先端が虚血により壊死に至る
3cm x 2cm のコの字型切開を加えた．GFP ラ
ベルした EPC 5x105 個を尾静脈より静脈注射
し，24 時間後に皮弁に生着した GFP 陽性細胞
数をカウントした． 
虚血改善能の検討；Cyclosporin-A を 20 
mg/kgの濃度で免疫抑制をかけたC57/B6マウ
スの背部に，皮弁の先端が虚血により壊死に
至る 3cm x 2cm のコの字型切開を加えた．GFP




60 代および 70 代の糖尿病を合併した虚血性
疾患患者末梢血(G-CSF 投与) ５例より，EPC
の単離および ALDH 活性による分離を行い，
患者由来 Alde-High および-Low EPC を単離培
養することに成功した．有茎皮弁虚血モデル
マウスにおいて，糖尿病を合併した虚血性疾
患の成人患者由来 Alde-Low EPC は Alde-High 
EPC と比較して優れた創傷治癒効果を示した．
Alde-Low EPC で発現の高い CXCR4 について
shRNA 法を用いて発現を抑制した EPC を作成
し同様の有茎皮弁モデルマウスに用よした
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